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Z u r B e s t i m m u n g der H a r n s ä u r e w e r d e n in d e r k l in i schen P r a x i s 
z ah l r e i che V e r f a h r e n v e r w e n d e t . W ä h r e n d die A u s f ü h r u n g de r ä l t e r en 
M e t h o d e n g r ö ß e r e S u b s t a n z m e n g e n i n A n s p r u c h n a h m , ge lang es 
i n n e u e r e r Zei t , zuver läß l i che M i k r o m e t h o d e n zu schaf fen , so d a ß a u c h 
d a s B l u t o h n e B e d e n k e n z u d e n H a r n s ä u r e b e s t i m m u n g e n he rangezogen 
w e r d e n k o n n t e . Von d i e sen te i ls m a ß a n a l y t i s c h e n 1 , t e i l s ko lo r ime t r i s chen 2 
H a r n s ä u r e b e s t i m m u n g s m e t h o d e n e r f r e u e n sich besonde r s die l e t z t e r en 
e ine r a l l g e m e i n e n A n w e n d u n g . 
D i e a l l b e k a n n t e E r f a h r u n g j edoch , d a ß he i ko lo r ime t r i s chen 
M e s s u n g e n F e h l e r s u b j e k t i v e r H e r k u n f t sich o f t zu s t a r k ge l t end m a c h e n , 
v e r a n l a ß t e u n s , die K o n z e n t r a t i o n des F a r b s t o f f s de r de r ko lo r ime t r i -
s c h e n M e s s u n g u n t e r w o r f e n e n L ö s u n g m a ß a n a l y t i s c h zu b e s t i m m e n . 
D a b e i w u r d e s e lb s tve r s t änd l i ch d a n a c h g e s t r e b t , d a ß d ie B e o b a c h t u n g 
d e s F a r b e n u m s c h l a g e s d u r c h n e n n e n s w e r t e F e h l e r s u b j e k t i v e r A r t 
n i c h t b e e i n f l u ß t werde. E s ge l ang u n s a u c h t a t s äch l i ch , eine m a ß -
a n a l y t i s c h e M e t h o d e a u s z u a r b e i t e n , be i we lcher der F a r b e n u m s c h l a g 
a u s d e r E n t f ä r b u n g de r die L ö s u n g b l a u f ä r b e n d e n K o m p o n e n t e 
b e s t e h t , a l so d i e F a r b e n ä n d e r u n g sich u n g e f ä h r d e r a r t ges t a l t e t , wie 
be i d e n j o d o m e t r i s c h e n Messungen . U n s e r V e r f a h r e n e rmög l i ch t die 
B e s t i m m u n g d e r H a r n s ä u r e m i t g roße r S i che rhe i t bis zur Genau igke i t 
v o n + 0 , 0 1 m g . 
1 Z. B. Krüger u. Schmidt, Ber. d. Deutsch, ehem. Ges. 32, 2677, 1899; 
Zeitschr. f. physiol. Chem. 18, 351, 1894; 45, 1, 1905; Folin-Schaff er, ebenda 
32, 552, 1901 usw. 
2 Folin u. Wu, J . of biol. Chem. 38, 459, 1919; Benedict u. Franke, 
ebenda 52, 387, 1922; Folin-Benedict, ebenda 54, 153, 1922. 
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Wie bekannt, beruht die kolorimetrische Bestimmung der Harnsäure 
auf der Beobachtung, daß Phosphorwolframsäure auf Einwirkung von 
Harnsäure zu einer intensiv blauen Verbindung reduziert wird1 . Uber die 
Konstitution dieses blauen Reduktionsproduktes finden wir in der Literatur 
keine sicheren Angaben. Es ist jedoch mit ziemlicher Bestimmtheit anzu-
nehmen, daß hier eine analoge Verbindung wie bei dem Oxyd des Molybdäns, 
welches durch reduktive Einwirkung gewisser organischer Substanzen auf 
Phosphormolybdänsäure aus dieser entsteht, vorliegt. Da diesem die Formel 
MO205 . 3MO0 3 . 6 H 2 0 entspricht2, kann der analogen Wolframverbindung 
die Formel W 2 0 6 . 3 W O , . 6 H 2 0 zugeteilt werden. Es ist jedenfalls zweifel-
los, daß das intensiv blaue Reduktionsprodukt ein niedrigeres Oxyd des 
Wolframs darstellt, das auf oxydative Einwirkung wiederum in das höhere 
Oxyd des sechswertigen Wolframs (WO,) übergeht. In wässerigen Lösungen 
sind selbstverständlich die entsprechenden Hydrate, d. h. Wolframsäuren 
anzunehmen. Das Reaktionsschema des Oxydationsvorganges kann wie 
folgt angegeben werden: 2 W 2 0 5 . 3 W O , + ' 0 2 = 10 WO,. 
B e i u n s e r e m V e r f a h r e n w i r d diese O x y d a t i o n in a lka l i s chem 
M e d i u m m i t t e l s K a l i u m f e r r i c y a n i d d u r c h g e f ü h r t . L e t z t e r e s l i e fe r t 
in a lka l i schem M e d i u m 1 Ä q u i v a l e n t Sauers tof f i m S inne de r G le i chung : 
2 K3Fe(CN)„ + 2 K O H = 2 K 4Fe(CN)„ + H 2 0 + O, 
w o r a u s fo lg t , d a ß 1 Mol W 2 0 6 . 3 W 0 3 2 Mol K a l i u m f e r r i c y a n i d äqu i -
v a l e n t i s t . 
W e n n wir n u n w ü ß t e n , wieviel Mol H a r n s ä u r e die E n t s t e h u n g 
von 1 Mol W 2 0 5 . 3 W 0 3 h e r v o r r u f t , k ö n n t e die 1 Mol H a r n s ä u r e 
ä q u i v a l e n t e Menge des K a l i u m f e r r i c y a n i d s o h n e wei te res e r m i t t e l t 
we rden . Le ider s t e h t u n s abe r d ie K e n n t n i s des s t ö c h i o m e t r i s c h e n 
Verhä l tn i s ses zwischen H a r n s ä u r e u n d W 2 0 5 . 3 W 0 3 n i c h t zu r Ver-
f ü g u n g , d a — unse re s Wis sens — der Ver lauf de r R e a k t i o n zwischen 
H a r n s ä u r e u n d P h o s p h o r w o l f r a m s ä u r e b isher n o c h n i c h t a u f g e k l ä r t 
w u r d e . 
U m n u n die z u r B e r e c h n u n g der A n a l y s e nö t i gen G r u n d l a g e n 
zu scha f fen , m u ß d e r W e g der E m p i r i e e ingeschlagen werden , d . h . 
wi r m ü s s e n u n s auf D a t e n solcher A n a l y s e n r e i h e n s t ü t z e n , die a n 
r e i n e n H a r n s ä u r e l ö s u n g e n a u s g e f ü h r t w u r d e n . D e r so g e w o n n e n e F a k t o r 
s te l l t •— wie wi r we i t e r u n t e n sehen w e r d e n — k e i n e n i m üb l i chen 
S inne des W o r t e s g e n o m m e n e n empi r i schen F a k t o r d a r , d a zwischen 
de r Menge de r be i de r R e d u k t i o n v e r b r a u c h t e n H a r n s ä u r e u n d d e m 
bei der R ü c k o x y d a t i o n v e r b r a u c h t e n K a l i u m f e r r i c y a n i d e in s t r enges 
s töch iomet r i sohes V e r h ä l t n i s be s t eh t . 
W i r wol len d a s o b e n Gesag te m i t der W i e d e r g a b e d e r B e r e c h n u n g s -
a r t des F a k t o r s n ä h e r b e l e u c h t e n : N e h m e n wir vo r l äu f ig an , d a ß 1 Mol 
1 Folin u. Wu. 1. c. 
2 F. Ephraim, Anorg. Chem., Dresden u. Leipzig 1929, S. 413; H. Remy, 
Lehrb. d. anorg. Chem. 2, 121, Leipzig 1931. 
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H a r n s ä u r e 1 Mol W 2 0 5 . 3 W O s b i lde t . D a n n w ä r e n 168,04 g (1 G r a m m -
mol ) H a r n s ä u r e 2 L i t e r / M o l K a l i u m f e r r i c y a n i d l ö s u n g ä q u i v a l e n t , 
1 c c m m o l / 1 0 0 K a l i u m f e r r i c y a n i d l ö s u n g e n t s p r ä c h e also 0,8402 m g 
H a r n s ä u r e . B e r e c h n e t m a n n u n d ie Ana lysen , welche a n r e i n e n H a r n -
s ä u r e l ö s u n g e n ve r sch iedener K o n z e n t r a t i o n a u s g e f ü h r t w u r d e n , m i t 
H i l f e d ieses F a k t o r s , so m a c h e n die g e f u n d e n e n W e r t e g e n a u d a s Drei -
f a c h e d e r t h e o r e t i s c h e n W e r t e aus . A u s d iesen Versuchse rgebn i s sen 
f o l g t a lso, d a ß d ie r i ch t ige Ä q u i v a l e n z z a h l e in D r i t t e l des o b e n vo raus -
g e s e t z t e n F a k t o r s ist, d. h . 0 ,2800 g le ichgese tz t w e r d e n m u ß . E s l äge 
n a h e , a u s d i e s e m E x p e r i m e n t a l b e f u n d auf d e n Ver lauf de r zwischen 
H a r n s ä u r e u n d P h o s p h o r w o l f r a m s ä u r e s t a t t f i n d e n d e n R e a k t i o n zu 
sch l ießen , wen igs t ens w a s d a s s töch iome t r i s che V e r h ä l t n i s zwischen 
. H a r n s ä u r e u n d R e d u k t i o n s p r o d u k t a n l a n g t . Diese F o l g e r u n g k a n n 
j e d o c h n u r d a n n ohne B e d e n k e n gezogen w e r d e n , w e n n d ie Z u s a m m e n -
s e t z u n g des R e d u k t i o n s p r o d u k t e s s icher d e r F o r m e l W 2 0 6 . 3 W 0 3 
e n t s p r i c h t . I n d iesem F a l l e b i lde t 1 Mol H a r n s ä u r e 3 Mol W 2 O ä . 3 W 0 3 . 
D a s P r i n z i p der A u s f ü h r u n g u n s e r e r B e s t i m m u n g s m e t h o d e k a n n 
k u r z wie f o l g e n d z u s a m m e n g e f a ß t w e r d e n : D ie a u s H a r n abgesch iedene 
u n d e n t s p r e c h e n d gelöste H a r n s ä u r e bzw. d a s e n t s p r e c h e n d en te iwe iß t e 
B l u t w i r d i n . G e g e n w a r t v o n N a t r i u m c y a n i d m i t N a t r i u m c a r b o n a t 
u n d P h o s p h o r w o l f r a m s ä u r e v e r s e t z t . W i e e rs ich t l ich , i s t de r ve r fo lg te 
V o r b e r e i t u n g s v o r g a n g m i t d e m j e n i g e n des v o n Folin u n d Wu1, Folin 
u n d Benedikt2 usw. a u s g e a r b e i t e t e n k o l o r i m e t r i s c h e n V e r f a h r e n s 
i d e n t i s c h . D i e d u r c h d a s R e d u k t i o n s p r o d u k t b l a u g e f ä r b t e L ö s u n g 
w i r d n a c h Z u g a h e v o n L a u g e m i t t e l s m o l / 1 0 0 bzw. m o l / 2 0 0 K a l i u m -
f e r r i c y a n i d l ö s u n g bis zur vo l l s t änd igen E n t f ä r b u n g t i t r i e r t . 
Experimenteller Teil. 
Nötige Reagenzien. 
1. Silberlactatlösung3. 25 g Silberiaetat, 25 g Milchsäure und 25 ccm 
10 %ig. Natronlauge werden in 450 ccm dest. Wassers gelöst. 
2. Natriumcyanidlösung4. Man löst 50 g Natriumcyanid in 700 ccm 
dest. Wassers, trägt in die Lösung 300 g Carbamid ein und schüttelt 4 bis 
5 Minuten lang mit 5 g Calciumoxyd gut durch. Nun wird filtriert und im 
Filtrat das überschüssige Calciumhydroxyd mit Dinatriumhydrophosphat 
abgeschieden. Man filtriert die Lösung vom Niederschlag ab. 
3. 20°/oig. Natriumcarbonatlösung, nicht älter als 2 Wochen. 
4. Natriumphosphorwolframatlösung&. 100 g Natriumwolframat werden 
in 200 ccm dest. Wassers gelöst und nachher unter fortwährendem Schütteln 
und Kühlen mi t 20 ccm 85%ig. Phosphorsäure versetzt. Nachdem man 
1 1. c. 
2 1. c. 
3 Folin u. Wu, 1. c. 
4 Folin, J . of biol. Chem. 86, 179, 1930. 
6 Derselbe, ebenda 86, 179, 1930. 
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durch die Lösung 20 Minuten hindurch einen langsamen Strom von Schwefel-
wasserstoff geleitet hat, führt man abermals 10 ccm Phosphorsäure ein. 
Nun wird filtriert, wobei die ersten 40 ccm des Filtrats nochmals auf das 
Filter gegossen werden. Das klare Filtrat wird im Scheidetrichter mit 
300 ccm Alkohol versetzt, gründlich durchgeschüttelt, nach kurzem Stehen 
die untere Flüssigkeitsschicht in einem 500-ccm-Kolben abgelassen und mit 
dest. Wasser zu 300 ccm ergänzt. Nachdem man die Lösung zwecks Ver-
treiben des Schwefelwasserstoffs kurze Zeit lang gekocht hat (bis ein im 
Dampfraum gehaltenes Bleiacetatpapier nicht mehr gebräunt wird), werden 
abermals 20 ccm Phosphorsäure eingeführt und hernach 1 Stunde lang im 
gelinden Sieden erhalten. Die so gewonnene grüne Lösung wird mit einigen 
Tropfen Brom entfärbt und der Überschuß des Broms durch Kochen ver-
trieben. Inzwischen übergießt man 12 g Lithiumcarbonat mit 150 ccm dest. 
Wasser und führt unter Umschütteln portionsweise 20 ccm Phosphorsäure 
ein. Nach Auskochen der Kohlensäure wird die Lithiumphosphatlösung 
abgekühlt und mit der früher1 gewonnenen Phosphorwolframsäurelösung 
vereinigt. Das Volumen der Lösung wird mit dest. Wasser zu 1 Liter er-
gänzt. 
5. 10 %ig. Natronlauge. 
6. m/100 und m/200 Kalium/erricyanidlösung. 3,292 bzw. 1,646 g 
Kahumferricyanid pro anal, werden im 1-Liter-Meßkolben genau zu 1 Liter 
gelöst. Falls kein zuverläßliches Präparat zur Verfügung steht, verfährt 
man folgenderweise: Man löst 16,46g Kaliumferricyanid im Meßkolben 
zu 500 ccm. Diese Lösung entspricht einer m/10 Lösung, aus welcher durch 
10- bzw. 20fache Verdünnung (Pipette und Meßkolben!) eine m/100 bzw. 
m/200 Lösung erhalten werden kann. Der Titer der Meßlösungen wird an 
der m/10 Stammlösung ermittelt, und zwar wie folgt1: Man pipettiert 
20 ccm m/10 Lösung in einen 100-ccm-Meßkolben, macht mit verdünnter 
Kahlauge stark alkalisch, kocht auf und versetzt die Lösung solange mit 
einer frisch bereiteten konzentrierten Ferrosulfatlösung, bis der Niederschlag 
schwarz wird. Man kühlt ab und ergänzt mit dest. Wasser bis zur Marke. 
Die den Niederschlag enthaltende Lösung wird durch ein trockenes Falten-
filter in einen trockeneh Becher filtriert und 50 com des klaren Filtrats, 
nach starkem Ansäuern mittels verdünnter Schwefelsäure, mit n/10 
Kaliumpermanganatlösung titriert. Die verbrauchten Kubikzentimeter der 
Kaliumpennanganatlösung ergeben mit 10 dividiert den Faktor der 
Kaliumferricyanidlösung, d. h. die bei der Harnsäure verbrauchte Anzahl 
Kubikzentimeter der Kahumferricyanidlösung sind stets mit dieser Zahl 
zu multiplizieren. Da die Kaliumferricyanidlösungen nicht längere Zeit 
unzersetzt haltbar sind, möchten wir vorschlagen, die Meßlösungen aus 
einer m/10 Stammlösung frisch zu bereiten und gleichzeitig — wie oben 
angegeben — eine Titerstellung vorzunehmen. Zur Enteiweißung des 
Blutes nötige Reagenzien: 
7. 10%ig. Natriumwolframatlösung. 
8. 2/3 n Schwefelsäure. Man verdünnt 35 ccm konz. Schwefelsäure zu 
1 Liter Wasser 
B e s t i m m u n g der H a r n s ä u r e im H a r n . 
1 ccm Harn werden im Zentrifugenröhrchen mit 3 ccm Wasser verdünnt 
und mit 6 ccm Silberlactatreagens (1.) versetzt. Nachdem das Gemisch 
1 Treadwell, Analyt. Chem. 2, 540. 
28* 
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einige Minuten im Dunklen gestanden hat, wird zentrifugiert. Man überzeugt 
sich durch Hinzufügen einiger Tropfen Silberlactatlösung, ob die Abseheidung 
der Harnsäure vollständig verbef. Ist dies nicht der Fall, wird nochmals 
zentrifugiert. Nim saugt man die klare Lösung vorsichtig ab und löst den 
Niederschlag durch Umrühren mit einem dünnen Glasstab in 7,5 ccm 
Natriumcyanidlösung (2.) auf. Das Zentrifugenröhrchen wird außen am 
Rande dünn eingefettet, der Inhalt in einen 100-ccm-Meßkolben entleert, 
zweimal mit je 5ccm 20 %ig- Natriumcarbonatlösung (3.), hierauf mit 5 ccm 
dest. Wassers ausgespült und zu den vereinigten Lösungen noch 3 ccm 
Natriumcarbonatlösung gegeben. Die Menge der vorgeschriebenen Natrium-
carbonatlösung ist strengstens einzuhalten! Nachdem man die alkalische 
Lösung mit 5 ccm Phosphorwolf ramsäure (4.) versetzt hat, wird 20 Minuten 
lang stehengelassen. Man ergänzt mit dest. Wasser bis zur Marke, 
schüttelt gründlich durch und pipettiert 50 ccm in einen Titrierkolben. 
Nach Zufügen von 15 ccm 10%ig. Natronlauge (5.) wird mit m/100 Kalium-
erricyanidlösung sofort titriert. 
B e s t i m m u n g der H a r n s ä u r e im B l u t e . 
Zur Gewinnung des Blutfiltrates wird die Methode von Folin an-
gewendet. Wir bekannt, verwendet man nach dieser Methode zur Ver-
hinderung der Gerinnung Lithiumoxalat. Man gewinnt letzteres durch 
portionsweises Eintragen einer berechneten Menge von Lithiumcarbonat 
in Oxalsäurelösung, worauf die Lösung verdampft wird. Man wägt 6 mg 
des so gewonnenen Lithiumoxalats in einen 50-ccm-Kolben ein und ent-
nimmt aus der Vene etwa 6 ccm Blut. Der Inhalt des Kolbens wird gründlich 
durchgeschüttelt und nachher 5 ccm Blut daraus entnommen, welches 
man in einen 100-ccm-Meßkolben pipettiert. Man hämolysiert nun mit 
35 ccm Wasser, versetzt mit 5 ccm 10%ig. Natriumwolframatlösung (7.) 
und läßt aus einer Bürette unter starkem Umschütteln 5 com 2/3 n Schwefel-
säure zutropfen. Nach zehnminutigem Stehen wird mit dest. Wasser bis 
zur Marke ergänzt und die Lösung durch ein trockenes Faltenfilter in einen 
trockenen Becher filtriert. 50 ecm des klaren Filtrats werden in einen 
100-ccm-Meßkolben pipettiert und 7,5 com Natriumcyanidlösung (2.), 
15 ccm Natriumcarbonatlösung (3.) und 5 ccm Natriumphosphorwolframat-
lösung (4.) hinzugefügt. Nach 20minutigem Stehen wird mit dest. Wasser 
bis zur Marke ergänzt und gründlich durchschüttelt. Man pipettiert 50 ccm 
der so gewonnenen Lösung in einen Titrier kolben, macht mit 15 ccm 10 %ig. 
Natronlauge alkalisch und titriert sofort mit m/200 Kaliumferricyanidlösung. 
D i e B e r e c h n u n g . 
a) Bei Harn wird folgende Formel der Berechnung zugrunde gelegt: 
Harnsäure mg/100 ccm Harn = 200 . a . f . 0,28, 
wo ,,a" die Kubikzentimeterzahl der verbrauchten m/100 Kaliumferri-
cyanidlösung und „/" den Faktor dieser Meßlösung bedeutet. 
b) Bei Blut rechnet man nach folgender Formel: 
Harnsäure mg/100 ccm Blut = 80 . a . f . 0,14, 
wo die Bedeutung der Buchstaben dieselbe ist wie bei a), mit dem Unter-
schied, daß hier „u" die Kubikzentimeterzahl einer m/200 Kaliumferri-
cyanidlösung und ,,/" den Faktor dieser Meßlösung bedeutet. 
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W i r h a b e n u n s e r V e r f a h r e n vo r a l lem a n a u s H a r n s ä u r e p r o ana l , 
be re i t e t en S t a m m l ö s u n g e n ausp rob i e r t . Die R e i n i g u n g de r H a r n s ä u r e 
w u r d e auf d a s so rg fä l t igs t e d u r c h g e f ü h r t u n d zwar so, d a ß wir e in 
Merck sches P r ä p a r a t i n r e in s t e r v e r d ü n n t e r N a t r o n l a u g e l ö s t en u n d 
m i t r e ins t e r v e r d ü n n t e r Sa lzsäure w i e d e r u m aus fä l l t en . Dieses Ver-
f a h r e n w u r d e d r e i m a l w i e d e r h o l t u n d die so gewonnene H a r n s ä u r e 
auf e iner N u t s c h e m i t des t i l l i e r t em W a s s e r sa lzsäure f re i bzw. n a t r i u m -
chlor idf re i gewaschen . Dieses P r ä p a r a t w u r d e schl ießl ich a u s v ie l 
des t i l l i e r tem W a s s e r umge lös t , m i t Wasse r , d a n n m i t A lkoho l g r ü n d l i c h 
gewaschen u n d i m V a k u u m ü b e r Chlorca lc ium g e t r o c k n e t . A u ß e r d e n 
a n r e inen H a r n s ä u r e l ö s u n g e n a u s g e f ü h r t e n A n a l y s e n w u r d e a u c h d e r 
H a r n s ä u r e g e h a l t v o n ve r sch i edenen B lu t - u n d H a r n p r o b e n b e s t i m m t 
u n d die B e s t i m m u n g e n n a c h H i n z u f ü g e n versch iedener M e n g e n H a r n -
s ä u r e s t a m m l ö s u n g e n a b e r m a l s d u r c h g e f ü h r t . E s is t s t e t s d a r a u f z u 
a c h t e n , d a ß die z u r B e s t i m m u n g ge langende H a r n s ä u r e m e n g e 0 ,1 b is 
2,0 m g be t r age , s ich also zwischen dense lben Grenzen b e w e g t wie be i 
de r Ko lo r ime t r i e . 
Tabelle I. 
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Harn | 
2 ,44 
2 , 4 6 






































ecm mg mg ccm mg mg mg 
1 ,25 f 
ccm < 




















+ 0 ,003 
+ 0 ,0004 
* Man verwendet znr Bestimmung 5 ccm Blut. Zur Titration gelangt jedoch das durch 
die in 1,25 ccm Blut befindliche Harnsäure gebildete Reduktionsprodukt. 
W i e a u s d e n o b e n a n g e f ü h r t e n T a b e l l e n e r s i c h t l i c h , l i e f e r t u n s e r e 
M e t h o d e r e c h t b e f r i e d i g e n d e R e s u l t a t e , b e i d e n e n d i e m a x i m a l e A b -
w e i c h u n g v o n d e n t h e o r e t i s c h e r m i t t e l t e n W e r t e n 0 , 0 1 m g n i c h t ü b e r -
s c h r e i t e t . 
